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　　A　retrospective　review　has　been　made　mainly　in　pathohistological　changes　in　16　cases　of　MOF，
classified　into　groups　of　hemorrhagic　shock，　septic　shock　and　heat　stroke，　regarding　the　pathohis－
tological　findings　of　MOF　organs，　etiology　of　MOF，　and　problematic　points　in　treatments．　As　a
result，　the　observed　changes／lesions　were　similar　to　those　in　shock，　but　the　lesions　showed　more
complicated　figures　by　over　lapping　of　basic　desease　and　therapautic　changes．　The　cause　or　etiology
of　MOF　can　be　estimated　from　the　clinical　course．　However，　the　need　for　a　retrospective　review　was
suggested，　because　there　were　some　cases　deeply　related　to　the　fatty　block，　or　severe　diabetes　or
some　accidental　immuno－desease．　A　future　problem　of　MOF　seems　to　be　the　control　of　lungs
connected　to　a　respirator　and　the　prevention　of　time－serving　infections　due　to　microbes．
はじめに
　今日の外科学の発展とともに大きな侵襲が加わる
手術も可能となり，一方ICU，　CCUなどの確立に
よって救命救急の進歩も著しく，結果としてrisk
の大きい手術の救命率も非常に高くなって来てい
る．しかしながらその反面高度の医療に関連する医
原性疾患や長期にわたる集中治療に基づく臓器への
不自然な影響も発生し，多臓器不全（MOF）の発症
を促す場合が生ずる．このMOFについては1973
年Tilney1）らによって腹部大動脈瘤の術後に，急
性腎不全から発症した多臓器にわたる機能不全を
sequencial　systemic　failureとして報告したのが始
まりで，以後　Baue2）や，　Eisman3）らによって
multiple　organ　failure（MOF）なる臨床的概念が確
立された．本邦においては玉熊4）らを始めとする主
として外科領域からの検討報告が行なわれてきてい
るが，なおその病像などの詳細については十分に解
明されているとは言えないうえに，さらに治療上
mecanical　supportなどが加わることによってその
病態はより一層複雑なものとなりつつある．今回わ
れわれはMOF発症に当たってTilneyらの報告の
如く何らかの形でショックが関与しているものと考
え，東京医大剖検例におけるショックに関連すると
（1989年11月14日受付，1989年12月1日受理）
Key　words：多臓器不全（Multiple　organ　failure），ショック（Shock），感染（Infection），病理組織（Pathological
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（1）
一　52　一 東京医科大学雑誌 第48巻第1号
思われるMOF症例についてretrospectiveにショ
ックからMOFの発生原因，背景因子，治療上の問
題点などについて検討を行なった．
1．検索の対象と方法
　1976年から1987年までの東京医大剖検例から基
礎疾患のほかにショックが関与しMOFに陥ったと
思われる16例を選び，ショックのtype別に分類
（hemorrhagic　shock型7例，　septic　shock型7例，
heat　stroke　2例）しそれぞれの臨床成績の概要と
剖検所見について検討した．
II．結 果
　1．剖検例の臨床的事項（表1）
　hemorrhagic　shock（A群）の発症原因は術中大
量出血が3，胃潰瘍大出血2，分娩六大出血1，外
傷1であった．侵襲からMOF発現までは短く，ま
た死亡までは最高27日で10日以内が3であった．
不全臓器は肝が6，肺が5，腎が4で初発臓器では
肺が4を占めもっとも多かった．またDICが5症
例に見られた．
　septic　shock（B群）の発症原因は手術例5うち
穿孔，縫合不全が3であり全例重症感染症をともな
っていた．この他広範皮下膿瘍，中毒性表皮壊死症
表1　MOF剖検例の臨床的事項
信襲から MOFか不　全症 例 年齢　性 臨床診断 寸寸症 臨床特記事項 手　術 MOF発現ら死まで 臓　器 DTC
まで（日） （日） （発現順）
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表2A群剖検主要病変概要
腎 肝 肺 出面系 消化管 その他 MOFのv因
1 慢性腎孟腎 肝細胞壊死 脂肪塞栓症 心筋壊死 頚椎手術
後縦靭帯骨化症 炎 脂肪塞栓
2 下部尿細管 水腫，出血，混合 外傷，出血
腎症，微小 型肺炎，脂肪塞 肺腎，脂肪
外　　　傷 血栓 栓，微小血栓 塞栓
3 下部尿細管 肝細胞壊死 胆のう総胆 胃潰瘍 術後胃潰瘍
胆のう総胆管 腎症 間質炎，黄疸 結石手術 （出血） 出血
結石 微小線維化
4 下部尿細管 脂肪化 混合型肺炎，線 出血性素因 頸部食道癌
頸部食道癌 腎症 黄疸 維化，脂肪塞栓， 手術
微小血栓 脂肪塞栓
5 両月皮質 肝細胞壊死 うっ血，水腫 心筋壊死 後腹膜腫瘍
後腹膜腫瘍 壊死 気管支肺炎 摘出術，出
血
6 下部尿細管 肝細胞壊死 うっ血，水腫，虚 十二指腸 消化管出血
腎症，微小 間質炎 脱，右肺癌，リンパ 潰瘍出血 高齢
胃　潰　瘍 血栓 節転移，肺動脈血
7 下部尿細管 二二抹状壊 水　腫 心，脾，細菌 分娩，出血
腎症 死，黄疸 集落 子宮別出，
弛緩出血 細菌集落 細苔集落 感染
各1であった．侵襲から（MOF）発現迄は2日から
22日で多くは10日前後であった．死亡までは4日
から最長58日であった．不全臓器は肝6，肺5，腎
5などで，初発臓器は肝3がもっとも多かった．
　heat　storoke（C群）は共に運動中の発症で，急
激な発症に始まり10日から28日の経過であった．
不全臓器は腎に始まり肝，肺へと続いた．
　2．剖検主要病変概要
　A群（表2）
　腎：下部尿細管腎，腎皮質壊死，微小血栓などシ
ョックに伴う変化が主で，細菌集落も1認められ
た．
　肝：肝細胞壊死，肝泡沫状壊死，間質炎，脂肪化
や細菌集落が見られた．
　肺：出血，水腫，肺炎などで特に脂肪塞栓が3見
られた．
　その他の臓器：心筋壊死2や心，脾に細菌の集落
が認められた．
　B群（表3）
　腎：全例に下部尿細管腎症が認められた．腎孟腎
炎2，微小血栓2，糸球体硬化症，及び真菌症1が
見られた．
　肝：肝細胞壊死4，黄疸4，膿瘍と間質炎がそれ
ぞれ1見られた．
　肺：うっ血，水腫，虚脱，間質性肺炎や混合型肺
炎，更に微小血栓，繊維化などが見られた．また特
にcandida，　aspergillus，　cytomegalo　virusなど微
生物の感染による病変が多く認められた．
　その他の臓器：膀胱壁穿孔，広汎な前立腺周囲膿
瘍，腹膜炎などが見られた．
　C群（表3）
　共に腎は下部尿細管腎症を見，1例に軽度の糸球
体硬化症が認められた．肝には微小繊維化と黄疸，
肺には広範高度の間質性肺胞性肺炎や肺梗塞が見ら
れた．その他では1例に広範な横紋筋融解壊死，心
筋壊死繊維化などが見られた．
III．考 察
　以上の検：索結果を踏まえて　1．MOF症例の病
理組織学的変化．2．MOFのretrospectiveな面か
らの発生要因．3．MOFと感染などについての考
察を行なった．
　1．MOF症例の主要臓器の病理組織学的変化に
おいてMOF臓器に特有な変化と言えるものは認め
られない5）が，各臓器はいずれも時期的な差異はあ
るがショックに相応した病変を示しており，さらに
それに加えて各症例の基礎疾患や，MOFの原因と
思われる変化，治療上の変化などが見られた．腎で
（3）
一　54　一 東京医科大学雑誌 第48巻第1号
表3B群剖検：主要病変概要
腎 肝 肺 胆母系 消化管 その他 MOFのv因
　　1_　石　症
下部尿細管
t症
肝細胞壊
?，黄疸
うっ血，水腫，虚脱
竡ｿ性肺炎
?ｬ血栓
膵細胞
??
十二指腸潰
≒厓E，穿
E性腹膜炎
胆のう手術
p後十二指腸
ﾗ瘍穿孔，穿
孔性膀胱炎
2 下部尿細管 肝細胞壊 間質性肺炎 広範表皮内 膿瘍
中毒［生表皮 腎症 死 膿瘍
壊死症 黄疸
3 腎孟腎炎
ｺ部尿細管
黄疸 うっ血，水腫，虚
E線維化，気管
後腹膜膿瘍 膀胱壁穿孔
纒?膜膿瘍
膀　胱　癌 腎症 肺炎，真菌症
Candida．Aspergillu
腎孟腎炎 肝帯状壊 うっ血，水腫，虚 腹膜炎 心真菌症
4 下部尿細管 死 脱線維化，混合型 （Candida）
腎症 肺炎，真菌症 胸膜炎
胃　　　癌 真菌症 Aspergillus
（Candida） Cytomegalo　virus
5 下部尿細管 肝微小膿 老人肺 化膿性胆 化濃性胆のう
胆のう炎
腎症
?ｬ血栓
瘍 微小血栓 のう炎 炎高齢
6 下部尿細管
t症，微小
堅甲広汎
??
真菌症Candida
?ｬ血栓
広汎皮下前
ｧ腺周囲膿
広汎膿瘍
d症糖尿病
肛囲膿瘍 血栓，糸球 瘍陰部膿瘍 体硬化症
　　7
ﾝ　　　癌
下部尿細管
t症
間質炎
ｩ疸
水腫，虚脱，線維
ｻ，混合型肺炎
ﾂ謝性肺結核腫
髜㍾ﾇ栓，微小血
膵液漏出 横隔膜下膿 術後縫合不全
X液漏出，
^瘍
C群剖検主要病変概要
　　1
M　中　症
下部尿細管
t症
肝微小線
ﾛ化
広汎高度間質性
x胞性肺炎
広汎横紋筋
Z解，壊死
S筋壊死線
ﾛ化，微小
]軟化症
熱中症，横紋
ﾘ崩壊，ミオ
Oロビン血症
i自己免疫疾
ｳP）
　　2
M　中　症
下部尿細管
t症?球体硬化ﾇ
間質炎
ｩ疸
肺硬塞，気管支
x炎?ｬ血栓
問質性膵
叶?維化
熱中症
恃A病
はショック即すなわち組織学的に尿細管の拡張と間
質の浮腫，時に下部尿細管上皮の壊死を伴う下部尿
細管腎症が主体となっている変化8（図1）が検索
のほぼ90％に見られた．中でもC群のheat　stroke
例では横紋筋の崩壊による高度のミオグロビン円柱
が認められており，これが腎不全の原因と考えられ
た．またDICや腎不全の症状の激烈な症例では皮
質壊死を見ることもあるとされている6）が，本検索
においても微小血栓4，皮質壊死が1例あり，後者
は高度の全身性虚血それに対する大量輸血が関連す
るものと考えられた．肝においてはショックに伴う
低酸素血症のための実質細胞の空砲変性，脂肪変
性，小葉中心部の帯状壊死などが見られる7）とされ
ているが，本検索においても概ね一致した結果が示
されていた．肝細胞壊死の程度は種々であり（図
2），中には泡沫状壊死，シュワルツマン反応8）を示
唆する様な広範な壊死の見られるものもあった．ま
た肝内胆汁うっ滞を示すものが7認められ，この成
因については明確ではないが，間質炎や細菌の集落
が見られるものもあることから，何らかの炎症性変
化の関与が疑われた．さらにMOFの経過の長い症
例で肝に微小繊維丁丁の見られるものがあり，臨床
的に肝機能は改善されており，肝障害の修復像と解
された．肺に関してはショックあるいはそれに関連
（4）
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図1　腎，下部尿細管腎症．髄質は高度の浮腫，下
部尿細管上皮は膨化，壊死傾向，色素円柱
（HE染色強拡大）．
図2肝，帯状細胞壊死．類洞拡大し，多核白血球
　　の散在（HE染色，中核大）．
図4　肺，肺胞内硝子様血栓（HE染色中核大）．
　　　　　　　　　　．・磁～繍泌
図5　肺，肺胞内に脂肪塞栓（Sudan　III染色中拡
　　大）．
’圏ぐ競’
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図3　肝，うっ血，水腫，無気肺，線維化，気管支
　　肺炎（masson染色弱拡大）．
　図6　肺，混合性肺炎（HE染色弱拡大）．
する病変として以前よりショック肺や　ARDS
（adult　respiratory　distress　syndrome）が知られて
おり，最近ではrespirator　lungなどがこれと重な
るなどしてより一層の複雑多彩な変化を呈する．肺
の組織学的変化は，うっ血水腫，フィブリン血栓，
硝子膜形成，無気肺，繊維化（図3，図4）などで
ある9）とされている．本検索においては比較的経過
の短いA群では概して著しい変化は少なかったが，
脂肪塞栓症（図5）が3見られ注目された．B群C
群においてはほとんどの例でショックに関わる変化
が見られているが，更にその大部分の例で肺炎と間
質性および混合性肺炎（図6）が認められ広範かつ
繊維化の傾向を示すものもあって注目された．その
他の臓器の変化については表に示すとおりあり広範
な膿瘍や胸腹膜炎あるいは横紋筋の融解など主とし
て基礎疾患に関連するものであった．DICについ
（5）
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図7　心筋，巣上，膨化，崩壊，壊死（HE染色中
　　拡大）．
欝’戦帆1趣
　一ん暑 蕊．1こ鰻
登鎌鴛
礪
・緊
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脳8　腎，軽度糸球体硬化症（Azan染色強拡大）．
盤10肺胞内candida（クロム酸シッフ染色謹辞
　　大油浸）．
図11肺胞内cytomegalo　virus（HE染色強拡大
　　油浸）．
図9膵，線維化（Azan染色中拡大）． 図12肺胞内asperqillus（クロム酸シッフ染色強
　　拡大油浸）．
ては組織学的に微小血栓として判明したもの7で特
にB群に4見られた．
　2．MOFのretrospectiveな考察からの発生要因
を表2と3に示した．A群では出血が主であり，
術中原因不明の大出血2におけるMOFの要因の1
つとして脂肪塞栓が考えられた．B群では重症感染
症例でその原因に術後の縫合不全2，胆のう摘出後
の十二指腸潰瘍穿孔1，膀胱壁穿孔1と医原性と思
われるものが4あった．そのうちアルゴン色素レー
ザー照射例が2あり何らかの因果関係の可能性を示
唆しているようにも思われたが，詳細は不明であ
る．また広汎な膿瘍2のうち1に腎糸球体硬化症に
うらずけられる重症糖尿病の関与が推察された．C
群ではheat　strokeからMOFに陥った要因として
（6）
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の広範な長期にわたる横紋筋の融解壊死（図7）に
ついて，自己免疫の可能性もかんがえられ，また他
の1例は軽度の腎糸球体硬化症（図8）と膵の繊維
化（図9）を認めることから若年性糖尿病の関与が
推測された．
　3．MOF　と感染は治療上の重要な課題である．
Frylo）らはMOFとは制御に失敗した感染巣の終末
像であるといい，また石山1エ）らはMOFとグラム
陰1生菌と敗血症とは同義語といえると述べている．
更にAlexanderi2）らは感染を契機に免疫能が低下
して，感染が重篤化する病態を　consumtive　op－
sonopathyと称し，免疫能の低下を重視している．
いわゆる日和見感染として認められる深在性眞菌や
ウイルスなどの微生物感染は，MOF治療上の大き
な問題である．本検索においても　candida，　asper－
gillus，　cytomegalo　virus，　norcadiaなどの感染巣を
検出しcandidaは腎，肺，心に，他は肺に見られ
た（図10，図11，図12）．
　以上よりMOFの今後の治療の際の問題点とし
て，呼吸管理に欠かせないrespirator装着肺の管
理と，感染症特に日和見感染の予防が重要な課題で
あると考えられた．
ま　と　め
　MOF症例をhemorrhgic　shock群，　septick
shock群，　heat　stroke群とに分類した16例の病理
組織学的変化を中心に，MOF臓器の病理組織学所
見，MOFの発生要因，治療上の問題点などについ
てretrospectiveな検討を行なった．結果は概ねシ
ョックに準じた変化を基盤としてそのうえに基疾患
や治療上の変化が加わり複雑多彩な様相を呈してい
た．MOFの発生要因は臨床経過とほぼ一致してい
たが，脂肪塞栓や重症糖尿病が深く関与したと思わ
れる例や，更に自己免疫を疑わせるものもあったこ
となどretrospectiveな検討による個々の症例につ
いての総合的把握とその集積の重要性が示唆され
た．MOFの今後の治療上の問題点として日和見感
染症など微生物感染の予防とそれと密接に関連する
レスピレーター装着肺の管理などが重要であると思
われた．
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